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学 位 論 文 内 容 の 要 旨  
1．緒言   
骨形成タンパク質（bone morphogenetic proteins：BMPs）は骨再生において非常に  
重要な働きをしており．骨折や骨欠損の治療に対する効果が期待されている。reCOmbin  



















1）血豆加ならびに血＝血相におけるrhBMP・2T4徐放試験   
等電点を調整した6種類のゼラチンハイドロゲル（スペルミン修飾ゼラチン‥sperpi  
nated gelatin，SM．エチレンジアミン修飾ゼラチン：ethylenediaminated gelatln，  
ED，塩基性ゼラチン：basic gelatinwiththeisoelectricpoint9．0，PI9．酸性ゼラ  
チン：acidic gelatin with theisoelectric point5．0，PI5，コハク酸修飾ゼラチン：su  




確認すると実験期間を通じてキャリアを用いないrhBMP－2T4群に比べSM群とPI9群は   
高い残存率を示した。術後7日目ではSM群がPI9群に比較して高い残存率を示したが，  
両群とも術後14日になるとrhBMP－2T4はほぼ局所より消失した。   
2）ラット頭蓋骨骨欠損モデルにおけるrhBML2T4／ゼラチンハイドロゲル複合体の骨再  
生能の評価   
rhBMP－2T4／ゼラチンハイドロゲルの骨再生能を検討するために．ラット頭蓋骨骨欠損  
（直径6．2mm、8週齢）にrhBMP－2T4を0．1，1．0，5．O LLg含浸させたSMとPI9を埋植  
し．術後2，4．8週で屠殺．軟エックス線ならびに組織学的検討を加えた。キャリアを  





二元配置分散分析の結果 キャリアの種類（p（0，001）とrhBMP－2T4の量（p（0．001）に，  
骨欠損部の不透過性の多寡に対する主効果が認められ．さらに両因子に相互作用が認め  




められなかった。   






子発現はSMにおいて高い傾向があった（p＝0．1462）。   
3．まとめ  
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追加挿入した大腸菌由来遺   
‥????
形成タンパク質  ?? のキャリアとしては，等  
性ゼラチンであるPI9が最   
什      大動物やヒトを用いたト  
? ???
・2  







副作用の低減や費用の削減に大   
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ロゲルからのrhBMP－2T4の徐放動態をin vitroと1n vIvoの両面から検討するとともに，  
ラット頭蓋骨骨欠損モデルでその骨再生能を検討した。その結果以下の点が明らかになっ  
た。   
1． 血涙froと血▲yル0の徐放試験の結果から，等電点が高いゼラチンハイドロゲルほど   
rhBMP－2T4をより局所に停滞させることがわかった。特に塩基性ゼラチン（basicgelatin  
with theisoelectric point9．0；PI9）をスペルミンで修飾したスペルミン修飾ゼラチ   
ン（sperminated gelatin；SM）が，ゼラチンハイドロゲルの分解に伴ってrhBMP－2T4を最   
も長期に徐放することが明らかとなった。  
2． ラット頭蓋骨骨欠損モデルでは，SM群に対してPI9群が高い骨再生能を示した。PI9   
群ではrhBMP－2T4の濃度に依存した骨の再生がみられた。  
3．ラット頭蓋骨骨欠損部における術後1週の再生組織のIL－1βやTNFαなどの炎症性メ   




も適切であった。従って本申請論文は博士（歯学）の学位授与に催するものと判断した。   
